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Abstract
AIM: To evaluate the efficacy and safety of Liu-
weiwuling tablets in combination with entecavir 
in the treatment of chronic hepatitis B.

METHODS: Eighty patients with chronic hepati-
tis B were randomly divided into control group 
and treatment group. The control group was 
given entecavir alone, while the treatment group 
was treated with entecavir in combination with 
Liuweiwuling tablets. Clinical manifestations, 
liver functions, Color ultrasound images, and 
HBV DNA load were measured before treatment 
and at 48 wk after treatment and then compared 
between the two groups.

RESULTS: The total response rate was signifi-
cantly higher in the treatment group than in the 
control group (97.62% vs 81.58%, P < 0.05). At 48 
wk after treatment, clinical manifestations and 
liver functions were significantly improved in 

both groups (both P < 0.05). The decline in se-
rum ALT levels was more significant in the treat-
ment group than in the control group (90.48% 
vs 71.05%, P < 0.05). The diameters of the portal 
and splenic veins and thickness of the spleen 
were significantly reduced compared with pre-
treatment values in both groups (all P < 0.05). 
The decline in the diameters of the portal and 
splenic veins and thickness of the spleen was 
more significant in the treatment group than in 
the control group (1.07 ± 0.11 vs 1.18 ± 0.13; 0.74 
± 0.11 vs 0.79 ± 0.09; 3.5 ± 0.41 vs 4.0 ± 0.43, all 
P < 0.05 or 0.01). The rate of undetectable HBV 
DNA was significantly higher than pretreatment 
values in both groups, but showed no statistical 
difference between the two groups.

CONCLUSION: Liuweiwuling tablets in com-
bination with entecavir are effective and safe in 
the treatment of chronic hepatitis B.
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摘要
目的: 研究六味五灵片联合恩替卡韦治疗慢
性乙型肝炎患者的临床疗效. 

方法: 80例慢性乙型肝炎患者随机分成对照
组和治疗组. 对照组给予恩替卡韦治疗, 治疗
组给予恩替卡韦联合六味五灵片治疗. 观察并
比较治疗前和治疗后48 wk两组临床表现、肝
功能、肝脾彩超指标和HBV DNA载量.

结果: 治疗组总有效率高于对照组(97.62% vs  
81.58%, P <0.05); 治疗48 wk后, 两组患者临
床表现、肝功能较治疗前有明显改善, 且治
疗组与对照组比较差异显著(ALT: 90.48% vs  
71.05%, P <0.05); 治疗后两组患者门静脉内
径、脾静脉内径及脾厚度较治疗前明显缩小, 
且治疗组与对照组比较差异显著(1.07±0.11 
vs  1.18±0.13; 0.74±0.11 vs  0.79±0.09; 3.5±
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■背景资料
慢性乙型肝炎是
我国肝炎后肝硬
化的主要病因之
一, HBV持续复制
而导致肝脏炎症
坏死是疾病发生
发展的关键因素, 
而抗病毒和抗纤
维化又是治疗慢
性乙型肝炎的重
点和关键. 
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0.41 vs  4.0±0.43, 均P <0.05或0.01); 治疗后两
组HBV DNA转阴率较治疗前升高, 但治疗组
与对照组比较差异无显著性意义.

结论: 六位五灵片联合恩替卡韦治疗慢性乙
型肝炎疗效肯定, 安全性好.

关键词: 慢性乙型肝炎; 恩替卡韦; 六味五灵片
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0  引言

慢性乙型肝炎由于HBV迁延不愈, 造成肝细胞

炎症损害和肝纤维化, 最终导致肝硬化, 甚至肝

癌. 而病毒的复制程度影响HBV感染后进展至

肝硬化的速率, 并且HBV复制活跃和肝脏炎症

坏死程度是慢性乙型肝炎进展至肝硬化的主要

决定因素[1]. 近年来, 由于多种高效、低毒的核

苷类抗病毒药物应用于临床, 使得通过病因治

疗阻止和逆转慢性乙肝肝纤维化成为现实[2]. 因
此在抗病毒治疗病因的同时, 积极地减轻肝脏

炎症、改善肝纤维化有着重要的意义. 本研究

应用六味五灵片联合恩替卡韦对慢性乙型肝炎

患者进行治疗, 探讨其临床疗效. 

1  材料和方法

1.1 材料 选择2008-06/2010-06哈尔滨医科大学

附属第二医院门诊治疗的慢性乙型肝炎患者80
例, 男47例, 女33例, 年龄23-60(平均40.8±9.8)
岁, 病程2-35(平均10.9±6.8)年. 随机分为治疗

组和对照组, 两组患者在性别、年龄、病程、

临床表现、生化指标、HBeAg阳性率及HBV 
DNA水平等方面无统计学差异, 具有可比性. 全
部病例符合2005年中华医学会制定的《慢性乙

型肝炎防治指南》[3]诊断标准. 所有患者治疗前

血清HBV DNA>105、HBsAg均阳性; 排除自身

免疫性肝病、脂肪性肝病、药物性肝病及血清

标志物排除其他嗜肝病毒感染; 排除近6 mo内
使用过抗病毒及免疫调节药物患者.
1.2 方法 
1.2.1 治疗: 治疗组给予恩替卡韦0.5 mg/d, 加用

六味五灵片, 每次1.5 g, 每天3次, 连服3 mo; 随
后每月递减, 连服2 mo, 减量第1月, 每次1.5 g, 每
天2次; 减量第2月, 每次1.0 g, 每天2次; 随之再

减量为每次1.0 g, 每天1次, 连服7 mo; 对照组给
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予恩替卡韦0.5 mg/d, 不服用其他抗纤维化及调

节免疫药物; 2组疗程均为48 wk. 
1.2.2 观察指标: 采用全自动生化分析仪检测肝

功(ALT, AST); 采用荧光定量PCR法检测HBV 
DNA定量(HBV DNA定量<103为阴性); 采用彩

色多普勒超声仪检测门静脉内径、脾静脉内

径、脾脏厚度. 治疗开始后12、24、48 wk分别

检测肝功能、HBV DNA、肝脾彩超. 观察患者

临床疗效及药物不良反应. 
1.2.3 疗效判定标准: 显效: 临床症状体征消失, 
ALT、AST恢复正常, 门静脉内径和脾厚度恢复

正常(彩超); 有效: 临床症状明显减轻、体征改

善, ALT、AST较治疗前水平下降75%、50%, 门
静脉内径和脾厚度缩小(彩超); 无效: 未达到上

述标准; 总有效率 = 显效率+有效率. 
统计学处理 计量资料以mean±SD表示, 组

间比较用t检验; 计数资料采用χ2检验. P <0.05有
统计学意义, 所有数据应用Excel软件进行统计

分析.

2  结果

2.1 疗程结束时疗效 治疗48 wk时, 治疗组总

体有效率明显高于对照组, 差异有统计学意义

(P <0.05, 表1).
2.2 两组患者治疗后肝功复常率比较 治疗前, 治
疗组和对照组的肝功能比较差异无统计学意义; 
治疗后, 两组的ALT较治疗前均有显著改善, 但
治疗组12、24和48 wk ALT复常率明显高于对

照组(P <0.05, 表2).
2.3 治疗后两组患者HBV DNA变化 两组患者

HBV DNA在治疗后12、24 wk均迅速下降, 48 
wk时HBV DNA转阴率治疗组略优于对照组, 但
差异无统计学意义(表3). 
2.4 两组患者治疗前后影像学指标变化情况 治
疗前, 治疗组和对照组的门静脉内径、脾静脉

内径和脾脏厚度比较差异无统计学意义; 治疗

后两组的门静脉内径、脾静脉内径和脾脏厚

度较治疗前均有显著缩小, 且治疗组门静脉内

径、脾静脉内径、脾脏厚度明显低于对照组, 
差异有统计学意义(P <0.05, 表4). 
2.5 药物不良反应 两组患者在研究过程中未发

生与研究药物相关的不良事件和实验室异常, 
安全性良好. 

3  讨论

慢性乙型肝炎是我国肝炎后肝硬化的主要病因

之一, HBV持续复制而导致肝脏炎症坏死是疾
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■相关报道
辛绍杰等研究认
为六味五灵片治
疗慢性乙型肝炎, 
ALT、AST反跳
率低、稳定性好, 
有很好的安全性.
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病发生发展的关键因素, 而抗病毒和抗纤维化

又是治疗慢性乙型肝炎的重点和关键[4]. 目前西

医在抗病毒治疗方面贡献突出, 在抗炎、抗纤

维化的治疗方面, 中医中药具有明显优势并且

强调整体治疗观念. 我们采用六味五灵片联合

恩替卡韦治疗80例慢性乙型肝炎, 探讨其治疗

效果. 
恩替卡韦通过特异性抑制HBV DNA聚合酶

反转录活性部位, 体内外研究均证实其有强大

的抗病毒活性, 起效快, 作用强, 耐药突变发生

率低, 长期使用耐受性好, 逐渐成为抗HBV治疗

的一线药物, 已经广泛应用于慢性乙型肝炎的

抗病毒治疗并显示了良好的抗病毒效果[5-8]. 本
研究结果也证明了其抗病毒效果, 但单用恩替

卡韦在保肝降酶、快速恢复肝功能及改善肝脾

影像学方面与治疗组相比较, 效果有明显差异. 
六味五灵片的主要成分为五味子、女贞子、连

翘、莪术、苣卖菜、灵芝孢子粉等, 目前临床研

究表明六味五灵片可通过改善肝脏生化功能, 减
轻慢性肝损伤的肝组织炎性反应, 通过促进细胞

外基质蛋白的降解, 降低肝脏内胶原蛋白的沉

积, 减轻肝损伤, 从而阻断或逆转肝纤维化[9,10].

研究表明门静脉内径、脾静脉内径、脾脏

厚度是反映早期肝纤维化较好的指标, 与肝纤

维化程度呈正相关, 尤其是对早期肝硬化诊断

有重要参考价值[11-15]. 本研究发现, 六味五灵片

与恩替卡韦联合治疗虽不能提高HBV DNA转阴

率, 但可明显促进慢性乙型肝炎患者肝功复常

及临床症状改善, 使病情尽快恢复稳定, 尤其是

能够明显改善慢性乙型肝炎肝纤维化程度, 而
且未见明显不良反应, 患者耐受性好. 建议在应

用恩替卡韦抗病毒的同时, 宜加用像六味五灵

片这样的药物, 可以长久维持治疗效果, 提高慢

性乙型肝炎患者的肝功复常率及改善肝纤维化

程度.
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性乙型肝炎的临
床 疗 效 ,  联 合 治
疗除保证抗病效
果 外 ,  在 保 肝 降
酶、快速恢复肝
功能及改善肝纤
维化程度方面疗
效明显.
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